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Formal

- At vurdere evnen af en Al -model til at give en individuel .
kreeftrisikosscore baseret pa rutine analyser anvendt i almen praksis

- At sammenligne de risikoscorer, der opnds i Al -modellen, med
resultater opndet ved standard logistisk regression (LR)
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Siden 2008 har PL haft adgang til at
bestille en “profil” med en raekke
laboratorieanalyser som et ekstra veerktdj
til patienter med uspecifikke symptomer
mhp. at identificere personer med gget
risiko for kreeft

St u d ie Data grundlaget bestar af 6592 profiler i

perioden november 2011 til Marts 2020
population

Data analyser er baseret pa:

Kohorte | for udvikling og validering med
5224 profiler

Kohorte Il for “out of time” validering med
1368 profiler
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Cohorts

Initial exploration - blood
samples panels

Exclusion criteria

Too few biomarkers
Panels with <10 laboratory test
results removed

Non adults
Patients <18 years of age at the time
of the blood sampling excluded

Previous cancer

Patients with a previous cancer
diagnoses within 5 years (5%365 days)
prior to the date forthe current blood
sample panels removed

Unknown gender
Cases without information of gender
removed

Repeated patient

Panels from the patients that had
previously receivedthe blood sample
panel within the last 2 years removed.

Final model
Panels with <30 laboratory test
results removed

Final cohorts

Cohort [A for training
Cohort IB for validation
Cohort II for test

1 1
6724 1712
22 0
-39 -7
-287 -87
-1 f 0
-564 -143
-587 -107
1A IB
. -
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”Occult/Cancer, M”:

B-hamoglobin

MCV

MCH

B-leukocytter med differentialtaelling
B-reticulocytter

B-trombocytter

P-C reaktivt protein

P-natrium

P-kalium

P-calcium total

P-albumin

P-creatinin

P-carbamid

P-urat

P-glucose

P-bilirubin

P-alanintransaminase

P-basisk phosphatase

P-amylase pancreasspecifik
P-laktatdehydrogenase
P-immunglobuliner (IgA, IgG og IgM)
P-thyroidea stimulerende hormon
P-prostataspecifikt antigen

”Occult/Cancer, K”:

B-haemoglobin

MCV

MCH

B-leukocytter med differentialtzelling
B-reticulocytter

B-trombocytter

P-C reaktivt protein

P-natrium

P-kalium

P-calcium total

P-albumin

P-creatinin

P-carbamid

P-urat

P-glucose

P-bilirubin

P-alanintransaminase

P-basisk phosphatase

P-amylase pancreasspecifik
P-laktatdehydrogenase
P-immunglobuliner (IgA, IgG og IgM)
P-thyroidea stimulerende hormon
P-cancer antigen-125
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Metode

Datagrundlagget

Outcome

Datastyring og statistik
Bestemmelse af Al —modellerne
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Outcome

 Registrering: enhver kreeft diagnosticeret inden for 730 dage opf@lgning efter
undersggelsens inklusion

« Alle former for kreeft var inkluderet (bdde primeer og metastatisk)
« Det vigtigste resultatmdl i denne undersggelse var "kreeft inden for 90 dage”

W
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Metode

Datagrundlagget

Outcome

Datastyring og statistik
Bestemmelse af Al —modellerne
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Datastyring og statistik

- Al -modeludvikling blev udfa@rt baseret pé kohorte | (opdelt i training og
valideringsafsnit(80/20))

- Den endelige validering af modellen blev udfart i den “out of time", kohorte II.

- Alle modelparametre: estimeret i treeningsafsnittet; praestationsmal blev hentet
fra valideringsafsnittet

- Hovedkriterierne for modelvalg var AUC mdlt pa valideringsafsnittet for begge
kan

W
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Metode

Datagrundlagget

Outcome

Datastyring og statistik
Bestemmelse af Al —modellerne
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Bestemmelse af Al -modellerne

To indledende strategier for modeludvikling,

“Random Forrest“’metode der har den fordel, at den ofte tillader gode resultater med et minimum
af imputationer og transformationer, da denne model hdndterer manglende veerdier eksplicit uden

at blive pavirket af variabel skala eller stgrrelse.

En neural netvaerksmodel (ANN), som kraever en standardiseringsmetode, men giver mulighed for
mere fleksibilitet i modelleringsprocessen.

- Den fgrste modelleringsrunde indikerede en stgrre pasform til ANN - valgt til yderligere finjustering.

W
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Resultater

P Decision Tree i Forest i Ay Gradient Boosting
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Al model

Kohorte |

| Cohort IA

Cohort IB
1.004
;'?5“ AUC ved Al —analysen: 0,91, 0,86 og 0,79 for traeningskohort IA,
2 oo valideringskohort IB og "out of time" valideringstest kohorte Il
3
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Logistik regression (LR) analysen

AUC ved LR —analysen: 0,80, 0,80 og 0,79 for treeningskohort IA,
valideringskohort IB og "out of time" valideringstest kohorte I/
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4 Sammenligning af AUC resultater fra Al med LR

- AUC ved Al —analysen: - AUC ved LR —analysen:

- 0,91 traeningskohort IA, - 0,80 traeningskohort IA,

- 0,86 valideringskohort IB - 0,80 valideringskohort IB

- 0,79 "out of time" valideringstest ||+ 0,79 "out of time" valideringstest
kohorte Il kohorte I
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o 132 1.00 L] 0.00 0.44 - 0,44 1.00
200 131 0.5% 114 0.68 0,71 0.94 D.42 1.67
400 114 0.85 155 .92 0. 8¢ 0.90 0.490 1.7a
&00 L) 0.6% 142 .06 0.4 0.80 0.84 1.65
300 4 0.56 164 .93 0.55 0.74 0.79 1.54
1000 G5 0.49 165 0,98 0.56 71 0.77 147
1200 0,41 167 0.99 0.98  0.68 0,74 L0
1400 43 0.36 167 0.949 0.98 0.66 0.7L 1.35
1600 a8 .29 147 0.99 0.97 0.64 0,68 1.28
1800 13 b.25 163 1.00 100 0.63 0.67 1.25

Fig 3
Same study as in fig 2. The dependent variables semsitivity, specificity, predictive
values, as well as “afficiency I"{see part I1 of this papar). have been plotted as a
functfon of discriminater position and superimposed together on the the histogram. The
values af amy of these dependent variables may be read directly from the fatercepts on
the right=hand ordinate. A1l values are alsa provided in the table below.

To the evaluator, the consequences of any selected discriminator pesition are now
immadiately apparent. Mote that maximal “efficiency” [ see part twal would indicats a
discriminator position at 400 Uf1. This, however, would have decreased the sensitivity
from 0.99 to 0.86. This, in turn, would have made construction of the diagnostic
strategy at suspect AMI impossible (see pp 24-23).

The concepts of Efficiency | and Il are discussed fn part 11 of this paper.
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A

Patient count

Cancer incidence within 90 days (%)

75%

25%

Al risikoscore og forekomst af kreeft i valideringstest kohorte Il

A: Distribution of patients across Al risk scores
B: Observed incidence of cancer across Al risk scores

[0.15] (n=1257)

(15,50] (n=80)

(50,100] (n=31)

Fordelingen af patienter pa tveers af Al -risikoscorer

Al-score value

[0,15] (n=1257)

(15,50] (n=80)

L e = & g

(50,100] (n=31)

Forekomsten af kraeft diagnosticeret inden for 90
dage pa tveers af Al -risikoscorer

Al-score value
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Preestation af Al -score til at forudsige kraeft inden for 90 dage ved forskellige taerskler i Validering Test Cohort Il
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Eksempel for anvendelse af Al score
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Konklusion

- Al-model baseret pa rutinemeessige blodprgver - i stand til at give en
brugervenlig risikoscore til at forudsige kraeft inden for 90 dage.

- Al-risikoscoren kan vise sig at veere et veerdifuldt veerktgj i den kliniske
beslutningstagning

- understgtter den praktiserende laege, om en patient har brug for hurtigere
yderligere undersggelser eller i stedet en vdgent ventestrateqi.

- Al -score skal dog yderligere valideres eksternt - anvendelighed i andre
populationer.
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Perspektiver

- Fremtidig forbedring af Al -risikoscoren ved yderligere udvikling og
tilbasning af analyserne inkluderet i blodpraveprofilen

- Derudover ved at kombinere testresultater og demografiske data i
fremtidige forudsigelsesmodeller.
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